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ABSTRAK 
 
Clarra Maria Maharsi Ayu Hapsari, G0006060, 2010 Pengaruh Pemberian Jus 
Tomat (Lycopersicum esculentum Mill) terhadap Kerusakan Histologis Alveolus 
Paru Mencit yang Dipapar Asap Rokok. Skripsi, Fakultas Kedokteran, Universitas 
Sebelas Maret, Surakarta 
 
Tomat (Lycopersicum esculentum Mill) mengandung elemen-elemen antioksidan 
yang dapat menangkal radikal bebas. Elemen tersebut berupa likopen. Likopen 
berperan sebagai penghancur singlet oxygen (O2-), penjebak radikal bebas, dan 
efektif dalam menghambat peroksil radikal sehingga dapat meningkatkan potensi 
oksidan dan mengurangi kerusakan oksidatif pada lipid, protein dan DNA. 
Oksidan dalam asap rokok menimbulkan respon inflamasi dalam saluran 
pernapasan. Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui pengaruh pemberian 
jus tomat (Lycopersicum esculentum Mill) terhadap kerusakan histologis alveolus 
paru mencit yang dipapar asap rokok. 
Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental laboratorik dengan rancangan 
penelitian the post test only control group design. Hewan uji yang digunakan 
adalah mencit jantan sebanyak 30 ekor yang terbagi dalam 3 kelompok yaitu 
kelompok kontrol (K) yang tidak diberi perlakuan, kelompok perlakuan I (PI) 
dimana kandang dipapar asap dari 1 batang rokok, dan kelompok perlakuan II 
(PII) yang diberi jus tomat dosis 900mg/20grBBmencit  kemudian dipapar asap 
dari 1 batang rokok. Setelah 14 hari, empat parameter dihitung dalam penelitian 
ini, yakni destruksi septum alveolar, oedem paru, infiltrasi sel radang dan 
perdarahan. Gambaran histologis alveolus paru ini dilihat dengan mikroskop 
cahaya terang dengan perbesaran 100x dilanjutkan dengan perbesaran 400x dan 
lalu perbesaran 1000x. Jumlah kerusakan yang terjadi di seluruh lapang pandang 
alveolus paru mencit kemudian dihitung. Data yang diperoleh dianalisis 
menggunakan uji statistik oneway ANOVA dan uji statistik post-hoc test dengan 
 = 0,05.  
Hasil uji statistik oneway ANOVA menunjukan adanya paling sedikit satu 
populasi yang mempunyai nilai lebih besar daripada populasi lainnya. Hasil uji 
statistik post-hoc test menunjukan adanya perbedaan yang bermakna antara 
kelompok K-PI, PI-PII dan K-PII. 
Kesimpulan dari penelitian ini adalah pemberian jus tomat dapat mengurangi 
kerusakan histologis alveolus paru mencit yang dipapar asap rokok tapi tidak 
dapat mendekatkan ke gambaran normal. 
 
Kata kunci : tomat, asap rokok, kerusakan histologis alveolus paru 
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ABSTRACT 
 
Clarra Maria Maharsi Ayu Hapsari, G.0006060, 2010, The Effect of Tomato  
Juice (Lycopersicum esculentum Mill) on Histological Damage of Lung Alveolar 
of Mice Which Exposed by Cigarette Smoke. Thesis, Faculty of Medicine, 
Sebelas Maret University, Surakarta. 
 
Tomato (Lycopersicum esculentum Mill) has antioxidant elements as a protection 
of free radicals. These elements consist of lycopene. Lycopene has been 
demonstrated to quench singlet oxygen (O2-), trapp oxidative stress, and scavenge 
peroxyl radical effectively so that can increase the potention of oxidant and 
decrease lipid, protein and DNA breaks. Oxidants in cigarette smoke result 
inflammation respond on respiratory system. The aim of this research was to 
know the effect of tomato juice (Lycopersicum esculentum Mill) on histological 
damage of lung alveolar of mice which exposed by cigarette smoke. 
This research is an experimental research with the post test only control group 
design. Thirty male mice (Mus musculus) which used in this research were 
divided into three groups. First group was used as negative control group (K) 
which given no treatment, second group as positive control group (PI) was 
exposed by smoke of a cigarette, and third group (PII) was given tomato juice 
dose 900mg/20grBBmice then exposed by smoke of a cigarette. After 14 days, 
three parameters were measured in this research; they were septum alveolar 
destruction, lung edema, inflammation cells infiltration aned bleeding. The 
histological damage of lung alveolar of mice was seen with light microscope 
using 100x enlargements then 400x enlargements and also 1000x enlargements. 
The amount of damage is counted and the result were analyzed by oneway 
ANOVA and post-hoc test with  = 0,05. 
The result of oneway ANOVA statistic test shows that there is minimal one 
population which has greater rank than other populations. The results of post-hoc 
test  shows that there is significant difference between K-PI, PI-PII, and K-PII 
groups. 
Conclusion of this research is tomato juice (Lycopersicum esculentum Mill) can 
decrease histological damage of lung alveolar of mice which exposed by cigarette 
smoke but can’t make it into normal. 
  
Keywords: tomato, cigarette smoke, histological damage of lung alveolar 
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BAB I 
PENDAHULUAN 
 
A. Latar Belakang Masalah 
Rokok merupakan benda yang sudah tak asing lagi bagi kita. 
Kebiasaan merokok merupakan hal yang sudah sangat umum dan meluas di 
masyarakat (Indo family health, 2008).  Kebiasaan merokok di negara-negara 
maju mulai menurun sebesar 1,1% per tahun, sebaliknya di negara 
berkembang meningkat sebesar 2,1% per tahun (Aditama, 1993). Konsumsi 
rokok di Indonesia setiap tahun mencapai 199 milyar batang (Aditama, 2001).  
Di Indonesia, 59% pria berusia di atas 10 tahun telah menjadi perokok harian. 
Tiap tahun kematian akibat merokok mencapai 4 juta orang dan 
diperkirakan pada tahun 2020 jumlahnya meningkat menjadi 8,4 juta orang. 
(WHO, 2001). Dari jumlah perokok yang meninggal, setengahnya meninggal 
pada usia pertengahan dan rata-rata perokok akan kehilangan 20-25 tahun 
umurnya akibat merokok (Aditama, 2003). 
 
 x
Asap rokok campuran lebih dari 4700 senyawa kimia (Arkeman, 
2006). Komponen yang terdapat dalam rokok dibedakan menjadi 2 bentuk, 
yaitu: (1) komponen gas berupa nitrosamine, nitrosopirolidin, hidrazin, vinil 
klorida, ureten, formaldehid, hydrogen sianida(HCN), akrolein, asetaldehid, 
nitrogen oksida(NO), ammonium(NH4), piridin dan karbon monoksida (CO) 
dan (2) komponen padat berupa benzopirin, dibensakridin, fluoranten, 
dibensokrasol, piren, hidrokarbon aromatic, polinuklear, naftalen, nitrosamine 
yang tidak mudah menguap, nikel, arsen, nikotin, alkaloid tembakau, fenol, 
kresol, dan tar (Aditama, 2003).  
Dalam setiap kepulan asap rokok, tar mengandung 1014 radikal bebas 
sedangkan komponen gas mengandung 1015 radikal bebas. Semua bahan yang 
terkandung dalam rokok ternyata merupakan sumber radikal bebas bagi tubuh 
(Koentjahja, 2001).  
Tubuh mempunyai mekanisme pertahanan untuk mengatasi kerusakan 
akibat radikal bebas melalui kerja antioksidan (Alberg dkk, 2000). Likopen 
adalah salah satu jenis antioksidan, tergolong dalam kelas karetenoid yang 
mempunyai efek mencegah kanker. Likopen dipercaya dapat melindungi 
tubuh dari kerusakan akibat radikal bebas. Likopen merupakan antioksidan 
biologi yang efektif karena kemampuan meredam (quenching) oksigen 
tunggal (singlet oxygen), menjebak radikal bebas, efektif dalam mencari 
radikal peroksil atau kombinasi dari semua kemampuan yang dimilikinya. 
(Bruno, 2001). 
 xi
Likopen merupakan pigmen berwarna merah yang ditemukan pada 
buah dan sayuran, seperti tomat, semangka, anggur merah, pepaya, jambu biji 
merah, wortel, ubi merah, apel, dan aprikot (Shi dan Maguer, 2000). Likopen 
paling banyak ditemukan dalam tomat (Saputro, 2005). 
Likopen, pigmen karetenoid yang tampak merah pada buah banyak 
terdapat dalam tomat (Lycopersicum esculentum Mill). Tomat merupakan 
tanaman family solanaceae yaitu kelompok tanaman berbunga terompet 
(Astawan, 2008).  
Pada tahun 2003 dilakukan penelitian mengenai pengaruh jus tomat 
pada kadar likopen plasma dan 8-hidroksi-deoksiguanosin DNA lekosit 
pekerja lakilaki perokok rimgan. Penelitian tersebut menghasilkan kesimpulan 
bahwa jus tomat dapat meningkatkan kadar likopen plasma dan menurunkan 
kadar 8-OHdG DNA secara bermakna. (Gunawan, 2003) 
Likopen sebagai antioksidan tertinggi pada tomat dan aktivitasnya 
dalam menangkap oksigen tuggal diperkirakan dapat melindungi paru dari 
kerusakan akibat paparan asap rokok. 
 
B. Perumusan Masalah 
Adakah pengaruh pemberian jus tomat (Lycopersicum esculentum 
Mill) terhadap kerusakan histologis alveolus paru mencit yang dipapar asap 
rokok? 
 
C. Tujuan Penelitian    
 xii
Penelitian eksperimental ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh 
pemberian jus tomat (Lycopersicum esculentum Mill) tehadap kerusakan 
histologis alveolus paru mencit yang dipapar asap rokok. 
 
 
 
 
 
D. Manfaat Penelitian  
1. Manfaat Teoritis : 
Memberi informasi bahwa jus tomat (Lycopersicum esculentum Mill) 
dapat memberikan efek proteksi terhadap kerusakan histologis alveolus 
paru mencit. 
2. Manfaat Aplikatif : 
a. Memberi informasi lebih lanjut tentang manfaat tomat dalam 
memberikan efek proteksi terhadap kerusakan histologis alveolus paru. 
b. Sebagai bahan pertimbangan untuk dilakukan penelitian klinis terhadap 
manusia mengenai manfaat tomat sebagai pelindung paru dari efek asap 
rokok 
 
 
BAB II 
LANDASAN TEORI 
 
 
 xiii
A. Tinjauan Pustaka  
1. Tomat 
Tomat merupakan tanaman asli benua Amerika yang tersebar dari 
Amerika tengah hingga Amerika selatan. Tanaman tomat pertama kali 
dibudidayakan oleh suku Inca dan suku Aztec pada tahun 700 Sebelum 
Masehi (SM). Penyebaran tomat di Indonesia dimulai dari Filipina dan 
Negara-negara Asia lainnya pada abad ke-18 (Gunawan, 2003) 
a.  Taksonomi 
Kingdom  : Plantae  
Divisio  : Spermatophyta 
Sub divisio : Angiospermae 
Klasis  : Dicotyledoneae 
Ordo  : Tubiflorae 
Familia  : Solanaceae 
Genus  : Lycopersicum 
Spesies  : Lycopersicum esculentum Mill  
(Dikutip dari: Tugiyono, 1993) 
b. Morfologi  
Berdasarkan morfologinya, tanaman tomat terdiri dari akar, 
batang, daun, bunga, buah, dan biji. Akar tanaman tomat berbentuk 
serabut; daun berwarna hijau, berbulu bunga berwarna kuning. Buah 
berbentuk bulat, bulat lonjong, bulat pipih, atau oval. Buah yang masih 
muda berwarna hijau muda sampai hijau tua. Sementara itu buah yang 
 xiv
sudah tua berwarna merah cerah, merah gelap, atau merah kekuning-
kuningan. Biji tomat berbentuk pipih, berbulu, dan diselimuti daging 
buah. Biji inilah yang digunakan untuk memperbanyak tanaman 
(Wiryanta, 2002).  
 
c. Kandungan gizi  
Nilai gizi tomat bervariasi tergantung pada jenis, kematangan, 
kondisi, lingkungan dimana tanaman tomat tersebut tumbuh, waktu 
panen, penyimpanan, dan pengolahan. Secara rinci kandungan gizi 
tomat dapat dilihat pada tabel 1. 
 
2. Likopen 
Likopen adalah persenyawaan lipofilik termasuk salah salah 
satu jenis karetenoid yang memberikan pigmen merah kekuningan 
pada buah serta sayuran. Likopen diproduksi oleh buah dan sayuran 
tertentu, terlebih di saat masak (Bruno, 2001).  
Likopen terdapat pada buah-buahan seperti tomat, semangka, 
anggur merah, pepaya, jambu biji merah, wortel, ubi merah, apel, dan 
aprikot (Shi dan Maguer, 2000). Likopen paling banyak terdapat dalam 
tomat. Kandungan likopen dalam tomat tergantung pada jenis, 
kematangan, dan lingkungan di mana buah tomat itu tumbuh. Rata-rata 
100gram tomat segar mengandung 3-5 mg likopen (Holden dkk, 
1999).  
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Likopen mempunyai rumus molekul C40H56 dan berat 
molekul 536,85 Da dan titik cair pada 172-175 C. Bentuk kristal 
seperti jarum, panjang, dan bubuk berwarna merah kecoklatan. 
Likopen juga lebih larut dalam kloroform, benzene, heksen, dan 
pelarut organic, suhu tinggi dan asam (Shi dan maguer, 2000). 
Ada dua kelas utama dalam karetenoid yaitu karoten 
hidrokarbon dan derivate xantofil oksigenasi. Likopen termasuk dalam 
kelas karoten hidrokarbon. Likopen adalah senyawa nonpolar dan 
mempunyai rantai asiklik yang hanya berisi hydrogen dan karbon. 
Tidak seperti karotenoid lainnya, likopen tidak punya aktivitas 
provitamin A karena tidak punya struktur cincin β ionion (Bruno, 
2001). 
Karetenoid kaya akan ikatan konjugasi rangkap yang secara 
teori dapat mengalami isomerisasi untuk menghasilkan susunan mono 
atau poly-cis isomer (Clinton, 1998). Likopen memiliki 11 ikatan 
konjugasi rangkap dan tersusun secara linear. Isomerisasi yang dialami 
ikatan konjugasi rangkap dari likopen dapat dihasilkan dari absorbsi 
cahaya, paparan panas, dan reaksi kimia tertentu (Bruno, 2001). Di 
alam likopen berada dalam bentuk yang stabil. Dengan pengaruh 
cahaya dan pemanasan bentuk all-trans dapet berubah menjadi isomer 
mono atau poly-cis (Shi dan Maguer, 2000).   
Likopen dalam bahan makanan olahan mempunyai kemampuan 
meningkatkan kadar likopen plasma menjadi lebih tinggi daripada 
 xvi
bahan makanan segar. Hal ini karena proses pengolahan, baik secara 
mekanik (pemotongan, pencincangan, pemasakan) maupun proses 
pemanasan, akan memecah dinding sel yang kokoh sehingga 
melemahkan ikatan antara likopen dengan matriks jaringan. Dengan 
demikian likopen menjadi lebih siap pakai dan juga meningkatkan 
isomer cis sehingga lebih banyak likopen dapat diabsorbsi oleh tubuh 
(shi dan Maguer, 2000) 
Likopen dapat mengalami degradasi melalui proses isomerisasi 
dan oksidasi. Factor-faktor yang mempengaruhi terjadinya degradasi 
pada likopen antara lain: (1) suhu, makin tinggi suhu dan makin lama 
pemanasan maka main besar kehilangan likopen, (2) oksigen, adanya 
oksigen akan meningkatkan degradasi likopen, (3) cahaya, makin besar 
pencahayaan yang dilakukan terhadap bahan makanan sumber likopen 
maikn besar pula kehilangan likopen dalam bahan makanan tersebut, 
(4) teknik pengeringan, (5) proses pengelupasan, 80-90% kandungan 
likopen berada pada pericarp luar dan kulit., sehingga jika proses 
pengelupasan  tidak tepat dapat membuat likopen ikut terbuang., (6) 
penyimpanan dan (7) asam (Shi dan Maguer, 2000).  
Kemampuan likopen sebagai antioksidan adalah dasar 
kekuatannya dalam mencegah kanker. Likopen dapat berperan sebagai 
agen antioksidan biologis yang efektif karena kemampuannya untuk 
menghilangkan singlet oksigen, sifat menjebak radikal bebas, 
keefektifannya dalam mengahambat peroksil radikal atau gabungan 
 xvii
dari semua kemampuannya. Dari semua kemampuan yang dimilki 
likopen dapat meningkatkan potensi oksidan secara keseluruhan 
sehingga akan mengurangi kerusakan oksidatif pada lipid, protein, dan 
DNA. Semua hal tersebut dapat menurunkan stress oksidatif yang 
berakibat penurunan risiko penyakit kanker dan kardiovaskuler 
(Bruno, 2001). 
 
3. Rokok 
Rokok adalah produk yang secara keseluruhan atau bagiannya 
terbuat dari daun tembakau sebagai bahan mentah yang kemudian 
dibentuk untuk digunakan sebagai rokok, dihisap, dikunyah atau dibaui 
(World Health Organization, 2006). Rokok mengandung tidak kurang 
dari 4000 bahan organik, baik berupa partikel yang telah diidentifikasi 
dari daun tembakau maupun dari asap rokok. Bahan-bahan tersebut 
umumnya bersifat toksik, karsinogenik, reaktif dan adiktif (Hoffmann 
dan Hoffmann, 1997; Fajriwan dan Jusuf, 1999) 
Untuk mendapatkan gambaran mengenai unsur-unsur dalam 
asap rokok, dapat diamati pada tabel 2. 
 
4. Struktur Histologis Paru 
a. Paru-paru 
Paru-paru merupakan organ yang elastis, berbentuk kerucut, 
dan letaknya di dalam rongga dada atau toraks (Price dan Wilson, 
1995). Paru–paru merupakan kelenjar tubulo alveolar kompleks 
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dengan permukaannya yang ditutup oleh jaringan ikat longgar yang 
dilapisi mesotel (Craigmile, 1987). Paru dibungkus  membran serosa 
yang disebut pleura. Pleura terdiri atas lapisan jaringan ikat tipis, 
fibroblas, dan serat elastin (Bloom dan Fawcett, 1994). 
b. Bronkiolus 
Bronkiolus, jalan napas intralobular bergaris tengah 5 mm 
atau kurang, tidak memiliki tulang rawan maupun kelenjar dalam 
mukosanya (Junqueira, 1995). Pada tingkat bronkiolus sudah tidak 
ada sel goblet dan epitelnya terdiri atas sel-sel bersilia dan sel-sel 
bronkial tanpa silia, disebut sel Clara. Sel-sel ini kolumner dengan 
apeks bulat yang menonjol di atas sel epitel lain (Bloom dan 
Fawcett, 1994). Fungsi sel Clara diduga ikut berperan terhadap 
pembentukan cairan bronkiolar. Sel clara mengandung protein, 
glikoprotein, dan kolesterol. Sel-sel ini juga mengeluarkan sejumlah 
surfaktan yang terdapat di dalam sekret bronkiolar (Leeson dkk, 
1985). 
c. Bronkiolus Respiratorius 
Setiap bronkiolus terminalis bercabang menjadi dua atau 
lebih bronkiolus respiratorius yang berfungsi sebagai daerah 
peralihan antara bagian konduksi dan bagian respirasi dari sistem 
pernapasan. Dindingnya diselingi oleh banyak alveolus sakular 
tempat terjadi pertukaran gas (Junqueira, 1995). 
d. Duktus Alveolaris 
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Makin ke distal bronkiolus respiratorius, jumlah muara 
alveolus ke dalam dinding bronkiolus makin banyak sampai dinding 
tersebut seluruhnya ditempati oleh muara alveolus dan disebut 
duktus alveolaris (Junqueira, 1995). 
e. Alveolus 
Alveoli dilapisi sel alveolus tipe I (sel alveolus pipih) yang 
berfungsi mengadakan sawar dengan ketebalan minimal yang dengan 
mudah dilalui gas. Sel tipe II (sel alveolus kuboid) ditemukan di 
antara sel alveolar tipe I. Sel-sel ini mengandung badan berlamel 
yang menghasilkan materi yang menyebar di atas permukaan 
alveolus, memberi lapisan alveolar ekstraselular yang berfungsi 
menurunkan ketegangan pulmoner yaitu surfaktan pulmoner 
(Junqueira, 1995). 
 
5. Interaksi Antioksidan dalam Tomat (Lycopersicum esculentum 
Mill) dan Asap Rokok 
Biomarker mengenai hubungan antioksidan dan asap rokok 
terdiri dari tiga kategori yaitu stress oksidatif, kerusakan DNA, dan 
fungsi endotel. Biomarker dari stress oksidatif terdiri dari antibodi 
LDL teroksidasi, kuantitas malondialdehid (MDA), dan thiobarbituric 
reactive substances (TBARS). Asap rokok menyebabkan peningkatan 
antibodi LDL teroksidasi, MDA, dan TBARS sehingga terjadi 
peningkatan stress oksidatif dan ketidakseimbangan proses imun. Asap 
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rokok juga menyebabkan fungsi endotel menjadi abnormal dan terjadi 
peningkatan adhesi leukosit ke endotel (Kelly, 2002). 
 Tomat mengandung antioksidan yang dapat menangkal radikal 
bebas. dan produk tomat mengandung likopen yang tinggi (Riso, 
2001). Likopen mempunyai kemampuan mencegah kerusakan sel 
jaringan tubuh akibat radikal bebas yang dihasilkan oleh Reactive 
oxigen Spesies (ROS) dan sudah terbukti secara in vitro maupun in 
vivo merupakan suatu antioksidan alami yang sangat potensial 
(Soerjodibroto, 2005). Secara in vitro, tomat dapat berperan sebagai 
peredam radikal bebas, mencegah terbentuknya ROS, lipid peroksidasi 
dan LDL teroksidasi (Riso, 2001). 
 
6. Hubungan Asap Rokok dengan Mekanisme Pertahanan Paru 
Proses merokok akut dapat menunjukkan hasil yang spesifik 
terhadap perubahan stres oksidatif dan inflamasi. Paparan asap rokok 
yang akut dapat menyebabkan kerusakan jaringan paru dengan 
meningkatkan peroksidasi lipid dan degradasi produk protein matriks 
ekstraseluler. Efek yang ditimbulkan oleh proses merokok akut dapat 
dilihat setelah 24 jam post paparan asap rokok (Vaart, 2004).  
Kondisi stress oksidatif yang diakibatkan oleh asap rokok 
berkaitan dengan inaktivasi enzim-enzim proteinase inhibitor, 
kerusakan epitel saluran napas, peningkatan sekuestrasi netrofil di 
mikrovaskuler pulmonal serta ekspresi gen-gen proinflamasi (Marwan, 
2005). 
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Oksidan dalam asap rokok menimbulkan respon inflamasi 
dalam saluran pernapasan. Jejas sel epitel dan aktivasi makrofag 
menyebabkan lepasnya faktor kemotaktik yang mengikat neutrofil, 
TNF, IL-8, LTB4, dan ROS dalam sirkulasi. Makrofag dan neutrofil 
lalu melepaskan protease dan juga oksidan singlet oxygen (O2-) yang 
bersama dengan matrix metalloproteinase (MMPs) dan neutrophil 
elastase mengakibatkan hipersekresi mukus, fibrosis, dan proteolisis 
pada jaringan paru. Sel T CD8+  sitotoksik juga terlibat dalam proses 
inflamasi ini (Hansel dan Barnes, 2004).  
Makrofag alveolar yang terstimulasi oleh asap rokok dapat 
menginaktivasi 1-AT sebagai proteinase inhibitor dalam paru melalui 
dua cara yaitu dengan memproduksi elastase sebagai metalloenzim 
yang dapat menghambat dan menghidrolisa 1-AT serta dengan 
memproduksi reactive oxygen species (ROS) yang akan secara 
langsung menghambat 1-AT. Elastase dapat merusak struktur protein 
paru, salah satunya adalah destruksi septum alveolar (Simmons, 1991).  
Merokok menyebabkan meningkatnya jumlah sirkulasi fagosit 
dan fagosit yang muncul dapat menstimulasi timbulnya system 
Reactive Oxygen Species (ROS). Peningkatan jumlah fagosit yang 
teraktivasi dapat menambah stress oksidatif lebih besar daripada stress 
oksidatif akibat merokok itu sendiri. Kejadian yang penting adalah 
jejas pada jaringan merupakan peningkatan adhesi perlekatan fagosit 
pada dinding kapiler, yang sebelumnya didahului oleh perlekatan 
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fagosit ke dalam jaringan dan merupakan pusat proses imun dan 
inflamasi terutama jejas pada jaringan yang berhubungan dengan ROS. 
Asap rokok menyebabkan peningkatan radikal bebas ROS dan RNS 
yang mengandung komponen kimia yang toksik, mengaktivasi fagosit 
yang akhirnya menyebabkan berbagai penyakit. Walaupun masih 
sedikit terbukti bahwa stress oksidatif merupakan penyebab utama 
penyakit akibat asap rokok dan terjadinya peningkatan kebutuhan 
nutrisi antioksidan yang disebabkan karena perokok biasanya 
mempunyai tingkat sirkulasi nutrisi antioksidan yang menurun 
(Purnamasari, 2006). 
Kebiasaan merokok akan merusak mekanisme pertahanan paru 
yang disebut muccociliary clearance. Bulu-bulu getar dan bahan lain 
di paru tidak mudah “membuang” infeksi yang sudah masuk karena 
bulu getar dan alat lain di paru rusak akibat asap rokok. Selain itu, asap 
rokok meningkatkan tahanan jalan napas (airway resistance) dan 
menyebabkan “mudah bocornya” pembuluh darah di paru, terjadi 
kenaikan permeabilitas endotel kapiler, sehingga menyebabkan protein 
plasma keluar bersama cairan dan tertimbun di jaringan serta 
menyebabkan oedem. Asap rokok juga diketahui dapat menurunkan 
respon terhadap antigen sehingga kalau ada benda asing masuk ke paru 
tidak lekas dikenali dan dilawan (Aditama, 2003). 
Menurut Soekojo Saleh (1981), akibat jejas yang paling 
ekstrim ialah kematian sel (celluler death). Kematian sel dapat 
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mengenai seluruh tubuh (somatic death), dan dapat pula setempat. 
Kematian sel dan kematian jaringan pada tubuh yang hidup disebut 
nekrosis. Secara mikroskopis, jaringan nekrosis seluruhnya berwarna 
kemerahan dan tidak mengambil zat warna hematoksilin. Jaringan 
nekrosis merupakan rangsang bagi jaringan sehat sekitarnya, oleh 
karena itu sekeliling daerah nekrosis tampak hiperemi dan bersebukan 
sel radang. Perubahan utama pada nekrosis tampak pada inti, di 
antaranya ialah: 
a. Hilangnya gambaran kromatin 
b. Inti menjadi keriput dan tidak vesikuler lagi 
c. Inti tampak lebih padat, warnanya gelap hitam (pyknosis) 
d. Inti terbagi atas fragmen-fragmen, robek (karyorrhexis) 
e. Inti tidak lagi mengambil warna banyak, pucat, tidak nyata 
(karyolysis) 
 
 
 
 
 
 
 
 
B. Kerangka Pemikiran 
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C. Hipotesis 
Jus tomat 
likopen 
Antioksidan 
Radical Peroxyl 
Scavenger 
Penghancur O2- 
Hambat peroksidasi 
lipid 
Antikarsinogenik 
Asap rokok 
Oksidan 
Makrofag alveolar 
terstimulasi 
Stress oksidatif, antibodi 
LDL teroksidasi ↑ 
Pengikatan 
Neutrofil 
ROS Makrofag 
Teraktivasi, 
Neutrofil, MMPs, 
Neutrofil Elastase ↑ Permeabilitas 
Endotel Kapiler ↑ 
Kebocoran Plasma 
 
Inaktivasi 1-AT 
(Proteinase Inhibitor)  
Protein Plasma Keluar 
Bersama Cairan 
 
Proteolisis ↑ 
Tertimbun di jaringan 
 
Oedem Paru 
 
Kerusakan Protein 
Elastin dan Kolagen 
Membran Epitel 
Destruksi Septum 
Alveolar  
Sekuestrasi 
Netrofil ↑ 
Infiltrasi Neutrofil 
(Sel Radang) 
Nekrosis Jaringan 
Pyknosis Karyorrhexis 
Karyolysis 
  :  menghambat 
          :   merangsang 
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Pemberian jus tomat (Lycopersicum esculentum Mill) dapat mencegah 
kerusakan histologis alveolus paru mencit yang dipapar asap rokok. 
 
 
 
 
BAB III 
METODE PENELITIAN 
 
A. Jenis Penelitian 
Penelitian ini bersifat eksperimental murni sederhana karena peneliti 
mengadakan perlakuan terhadap sampel kemudian sampel diobservasi dan 
dilakukan pengambilan data. Data diolah dan dideskripsikan oleh peneliti. 
 
B. Lokasi Penelitian 
Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Histologi Fakultas 
Kedokteran Universitas Sebelas Maret Surakarta. 
 
C. Subjek Penelitian 
Subyek yang digunakan dalam penelitian ini adalah Mencit (Mus 
musculus) jantan berusia 2–3 bulan dengan berat badan  20 gr galur Swiss 
webster . Besar sampel tiap kelompok dihitung dengan rumus Federer, dimana 
(t) adalah jumlah kelompok untuk tiap perlakuan dan (n) adalah jumlah 
subyek (Arkeman, 2006).  
(n-1)(t-1) > 15 
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   (n-1)(3-1) > 15 
   2n > 17 
   n > 8.5 (=10) 
 
D. Teknik Sampling 
Teknik sampling yang digunakan adalah non random sampling, yaitu 
dengan mengambil sejumlah mencit yang memenuhi kriteria subyek penelitian 
seperti tersebut di atas. Besar sampel yang digunakan dalam penelitian ini 
adalah 30 ekor mencit yang akan dibagi kedalam 3 kelompok secara random. 
Masing-masing kelompok berjumlah 10 ekor mencit.  
 
E. Desain Penelitian 
Rancangan penelitian yang dipakai adalah The Post Test Only Control 
Group Design (Taufiqqurohman, 2003). 
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Sampel 30 mencit 
Perlakuan I (PI) Perlakuan II (PII) Kontrol (K) 
Tanpa perlakuan Inhalasi asap 1batang 
rokok selama 15 menit 
setiap hari selama 14 
hari 
Pemberian jus tomat 
selama 14 hari dan 
inhalasi asap 1 batang 
rokok  
 
Dilakukan selama 14 hari berturut-turut, pada hari ke 15 ketiga kelompok 
mencit dikorbankan untuk diambil organ paru bagian kanannya, selanjutnya 
dibuat preparat histologis dengan metode blok parafin dan pengecatan 
Hematoksilin Eosin (HE) 
 
Pengamatan Preparat dengan 
Mikroskop Cahaya 
Data dianalisis dengan oneway ANOVA. 
    Jika terdapat perbedaan bermakna, maka dilanjutkan dengan post-hoc tes. 
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F. Identifikasi Variabel Penelitian  
  Variabel pada penelitian ini adalah : 
 1. Variabel bebas : status pemberian jus 
 2. Variabel terikat : jumlah kerusakan histologis alveolus paru mencit 
 3. Variabel luar : 
  a.  Variabel luar yang dapat dikendalikan  : 
     Variasi genetik, jenis kelamin, umur, berqat badan, diet, suhu, dan 
kelembaban kamar  
b.  Variabel luar yang tidak dapat dikendalikan : 
  Patogenesis suaatu zat yang merusak paru selain radikal bebas, kondisi 
psikologis mencit, dan imunitas.  
 
G. Definisi Operasional Variabel 
1. Variabel Bebas 
Yang dimaksud status pemberian jus tomat adalah jus tomat dengan dosis 
900mg/20grBB mencit diberikan peroral dengan sonde lambung selama 14 
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hari berturut-turut kepada kelompok perlakuan kedua.  Skala pengukuran 
variabel ini adalah nominal. 
2. Variabel Terikat 
Yang dimaksud jumlah jenis kerusakan histologis alveolus paru mencit 
adalah jumlah jenis kerusakan pada jaringan paru yang bisa diamati seperti 
infiltrasi sel-sel radang, oedem pulmo, destruksi septum alveoli, dan 
perdarahan yang dilihat dalam sepuluh lapang pandang.  
Untuk perhitungan statistik, diberikan tanda positif pada masing-masing  
kerusakan yang ditemui pada sepuluh lapang pandang dengan perbesaran 
1000 kali. Skala pengukuran variabel ini adalah rasio. 
 
3. Variabel Luar 
a. Variabel luar yang dapat dikendalikan 
 1)  Variasi genetik 
Mencit yang digunakan dalam penelitian ini adalah mencit galur 
Swiss webster. 
 2)   Jenis kelamin 
       Mencit yang digunakan dalam penelitian ini berjenis kelamin jantan. 
 3)   Umur 
Umur mencit yang digunakan dalam penelitian ini adalah 2-3  bulan. 
 4) Berat badan 
Berat badan mencit yang digunakan dalam penelitian ini kurang 
lebih 20 gram. 
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 5) Diet 
Makanan yang diberikan kepada mencit dalam penelitian ini adalah  
pellet dan air PAM ad libitum. 
 6) Suhu kamar 
Mencit ditempatkan pada ruangan yang sama dengan suhu berkisar 
antara 25-28 °C. 
 b. Variabel luar yang tidak dapat dikendalikan 
1)  Patogenesis suatu zat yang dapat merusak paru selain radikal bebas 
yaitu reaksi hipersensitivitas tehadap asap rokok dan efek toksiknya  
2) Kondisi psikologis mencit dipengaruhi oleh lingkungan tempat 
tinggal, perlakuan berulang, dan perkelahian antar mencit. 
3)  Imunitas dari masing –masing binatang percobaan. 
 
H. Alat, Bahan dan Cara Kerja 
 1.  Alat-alat yang digunakan 
a.  Kandang hewan percobaan 
b.  Timbangan duduk dan timbangan neraca 
c.  Canula dan spuit injeksi 
d.  Alat bedah hewan percobaan (scalpel, pinset, gunting, jarum, dan meja 
lilin) 
e.  Alat untuk pembuatan preparat histologi 
f.  Mikroskop cahaya medan terang 
g.  Mikroskop kamera nikon 
 xxxi
h.  Gelas ukur dan pengaduk 
i.  Blender 
j.  Saringan Jus 
 
    2. Bahan-bahan yang digunakan 
a. Makanan hewan percobaan (pelet dan air PAM) 
b. Rokok  
c. Tomat 
d. Bahan untuk pembuatan preparat histologis 
 
3.  Cara Kerja 
a. Langkah  1    
Subyek penelitian sebanyak 30 ekor mencit, dibagi ke dalam 3 
kelompok secara random, yaitu kelompok kontrol (K), kelompok 
perlakuan I (PI), dan kelompok perlakuan II (PII). Ketiga kelompok 
diadaptasikan di Laboratorium Histologi selama 7 hari. 
b. Langkah 2  
Kelompok kontrol tidak diberi perlakuan. Kelompok perlakuan I 
diberi paparan asap 1 batang  rokok. Kelompok perlakuan II diberi 
jus tomat dan paparan asap 1 batang rokok. Pemberian jus tomat 
dilakukan sebelum paparan asap rokok. Asap rokok diberikan secara 
inhalasi selama 15 menit setiap hari, selama 14 hari berturut-turut.  
c. Langkah 3   
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Pada hari ke 15, ketiga kelompok mencit dikorbankan dengan cara 
neck dislocation, untuk diambil organ paru bagian kanannya, 
selanjutnya dibuat preparat histologis dengan metode blok parafin 
dan pengecatan Hematoksilin Eosin (HE). Pengambilan paru bagian 
kanan hanya untuk homogenitas sampel. Dari setiap paru bagian 
kanan, dibuat 3 irisan dengan ketebalan 3-4 µm. Dengan demikian 
dari setiap kelompok mencit diperoleh 30 irisan preparat jaringan 
paru. 
 
 
e. Langkah 4  
Setiap preparat jaringan paru diamati gambaran mikroskopisnya 
dengan mikroskop cahaya perbesaran 100 kali untuk mengamati 
seluruh lapang pandang dan  dilanjutkan dengan perbesaran 1000 
kali untuk mengamati ada tidaknya tanda-tanda kerusakan alveolus 
paru seperti infiltrasi limfosit, oedem paru, destruksi septum 
alveolar, dan perdarahan. Setiap kerusakan yang terjadi diberikan 
tanda positif pada parameter kerusakan yang ditemui. Kemudian 
jumlah kerusakan dihitung untuk selanjutnya dianalisis dengan uji 
statistik oneway ANOVA. Apabila terdapat perbedaan yang 
bermakna, maka uji statistik dilanjutkan dengan post-hoc test.  
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I. Teknik Analisis Data Statistik 
Data yang diperoleh dianalisis dengan uji statistik oneway ANOVA 
dengan derajat kemaknaan α = 0,05. Apabila terdapat perbedaan yang 
bermakna, maka uji statistik dilanjutkan dengan post-hoc test dengan derajat 
kemaknaan α = 0,05. 
 
 
BAB IV 
HASIL PENELITIAN 
 
A. Data Hasil Penelitian 
Setelah dilakukan penelitian mengenai pengaruh pemberian jus tomat 
(Lycopersicum esculentum Mill) terhadap kerusakan histologis alveolus paru 
mencit yang dipapar asap rokok, didapatkan data hasil pengamatan pada 
masing – masing kelompok perlakuan seperti yang tertera pada tabel 3. Data 
hasil penelitian yaitu berupa data rasional yaitu jumlah kerusakan yang terjadi 
pada gambaran histologis paru mencit dengan menggunakan parameter berupa 
oedem paru, destruksi septum alveolar, infiltrasi sel radang serta perdarahan. 
Gambaran mikroskopis oedem paru yang ditemukan pada penelitian 
ini adalah adanya alveoli yang berisi cairan dan hampir tidak didapatkan sel 
apapun dalam cairan tersebut serta ditandai dengan bertambah longgarnya 
septum alveolar. Gambaran mikroskopis destruksi septum alveolar yang 
ditemukan dalam penelitian ini adalah adanya septum alveolar yang menipis 
dan atrofi serta pada beberapa tempat terdapat kerusakan total septum alveolar 
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yang membentuk bula serta dapat pula disertai pembesaran duktus dan sakus 
alveolus. Gambaran mikroskopis infiltrasi sel radang berupa sekuestrasi 
neutrofil di mikrovaskuler pulmonal. Gambaran mikroskopis perdarahan 
berupa eritrosit yang berada di luar pembuluh darah. 
 
 
Tabel 3. Data Hasil Pengamatan pada Masing-Masing Kelompok 
Kelompok Kontrol: tanpa perlakuan 
Hewan Jumlah Kerusakan 
Histologis Alveolus Paru 
1 12 
2 13 
3 9 
4 11 
5 13 
6 22 
7 13 
8 11 
9 13 
10 14 
 
Kelompok Perlakuan I: Inhalasi 1 batang rokok selama 15 menit setiap hari 
selama 14 hari 
Hewan Jumlah Kerusakan 
Histologis Alveolus Paru 
1 27 
2 23 
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Kelompok Perlakuan II: Pemberian jus tomat dan inhalasi asap 1 batang rokok 
selama 14 hari 
 
 
B. Analisis Data 
Data yang diperoleh dari hasil pengamatan di bawah mikroskop 
dilakukan uji statistik menggunakan uji statistik oneway ANOVA untuk 
mengetahui bahwa paling sedikit satu populasi menunjukkan nilai yang lebih 
3 28 
4 20 
5 26 
6 22 
7 22 
8 21 
9 25 
10 25 
Hewan Jumlah Kerusakan 
Histologis Alveolus Paru 
1 21 
2 21 
3 16 
4 18 
5 15 
6 16 
7 19 
8 16 
9 13 
10 12 
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besar daripada populasi lainnya, kemudian untuk mengetahui adanya 
perbedaan yang bermakna diantara dua kelompok perlakuan dilakukan uji 
statistik post-hoc test.  
Dari perhitungan statistik menggunakan uji oneway ANOVA 
didapatkan nilai p = 0,000. Oleh karena nilai p < 0,05, maka dapat diambil 
simpulan bahwa paling tidak terdapat satu kelompok menunjukkan nilai-nilai 
yang lebih besar daripada kelompok lainnya. 
Karena uji statistik oneway ANOVA menunjukkan hasil yang 
signifikan maka uji statistik dilanjutkan dengan uji statistik post-hoc test.  
Adapun ringkasan hasil perhitungan dengan menggunakan uji statistik 
post-hoc tes dapat dilihat pada   tabel 4. 
Tabel 4. Hasil Analisis Uji Statistik post-hoc test 
Kelompok Sampel Kelompok Sampel 
Pembanding 
P Signifikasi 
Kontrol Perlakuan I 0,000 Signifikan 
Kontrol Perlakuan II 0,014 Signifikan 
Perlakuan I Perlakuan II 0,000 Signifikan 
 
Dari tabel 4 terlihat bahwa terdapat perbedaan yang signifikan antara 
K-PI, K-PII dan PI-PII  
 
BAB V 
PEMBAHASAN 
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 Berdasarkan data yang didapatkan, terlihat adanya perbedaan derajat 
destruksi septum alveolar, edema paru, dan infiltrasi sel radang pada tiap 
kelompok setelah dilakukan perlakuan. Untuk mengetahui apakah perbedaan itu 
mempunyai tingkat signifikansi atau tidak, dilakukan analisa statistik dengan uji 
oneway ANOVA. Hasilnya adalah pada derajat destruksi septum alveolar, edema 
paru, infiltrasi sel radang, dan perdarahan terdapat paling tidak satu kelompok 
menunjukkan nilai-nilai yang lebih besar daripada kelompok lainnya. 
 Pada pengujian dengan uji post-hoc test dapat dilihat bahwa antara  
kelompok kontrol dan kelompok perlakuan I hipotesis nol ditolak karena nilai p = 
0,000, berarti p < 0,05 dan ada perbedaan yang bermakna antara kelompok 
kontrol dengan kelompok perlakuan I. Antara kelompok kontrol dan kelompok 
perlakuan II didapatkan nilai p = 0,014, berarti p < 0,05, hipotesis nol ditolak, dan 
terdapat perbedaan bermakna antara kelompok kontrol dan kelompok perlakuan 
II. Sedangkan antara kelompok perlakuan I dan kelompok perlakuan II diperoleh 
nilai p = 0,000,berarti p < 0,05, hipotesis nol ditolak, yang berarti ada perbedaan 
bermakna antara kelompok perlakuan I dengan kelompok perlakuan II.  
 Perbedaan yang bermakna pada kelompok kontrol dan kelompok 
perlakuan I disebabkan karena pada kelompok perlakuan I mendapat paparan asap 
rokok yang mengandung radikal bebas dan memicu terjadinya stress oksidatif 
sehingga menimbulkan kerusakan pada muccociliary clearance. Bulu-bulu getar, 
reflek batuk, dan makrofag alveolar tidak dapat berfungsi dengan baik membuang 
partikel yang masuk ke dalam paru sehingga meningkatkan risiko terjadinya 
infeksi dan inflamasi dalam paru. Selain itu, asap rokok dapat meningkatkan 
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tahanan jalan napas dan menaikan permeabilitas endotel kapiler sehingga protein 
plasma keluar bersama cairan dan tertimbun di jaringan serta menyebabkan 
oedem paru (Aditama, 2003). Menurut MacNee (2005), asap rokok menyebabkan 
terjadinya stress oksidatif yang merusak alveolus paru. Oksidan yang terdapat 
dalam asap rokok menyebabkan peningkatan protease akibat aktivasi leukosit dan 
defisiensi antiprotease. Antiprotease dihambat oleh oksidan sehingga membuat 
ketidakseimbangan antara oksidan dan antioksidan. Keadaan ini akan berakibat 
langsung terhadap kerusakan paru.  
 Penelitian yang dilakukan oleh Marwan (2005) juga menunjukkan hasil 
yang sejalan, pada penelitian tersebut menyebutkan bahwa radikal bebas yang 
dikandung oleh asap rokok yang terdapat dalam fase gas dan fase tar 
menyebabkan timbulnya stress oksidatif. Kondisi stress oksidatif yang 
diakibatkan oleh asap rokok berkaitan dengan peningkatan sekuestrasi netrofil di 
mikrovaskuler pulmonal serta inaktivasi enzim-enzim proteinase inhibitor dengan 
memproduksi elastase dan reactive oxygen species (ROS) yang dapat merusak 
struktur septum alveolar paru (Simmons, 1991) 
Kelompok Perlakuan I dan kelompok perlakuan II menunjukkan 
perbedaan yang bermakna dari hasil hitung uji statistik. Hal ini menunjukkan 
bahwa likopen dalam tomat mampu mengikat radikal bebas yang terdapat dalam 
asap rokok sehingga dapat mengurangi kerusakan yang terjaadi akibat paparan 
asap rokok. Potensi antioksidan yang dimiliki likopen dalam tomat dapat 
mengurangi terjadinya stress oksidatif yang dihasilkan asap rokok sehingga 
menekan terjadinya inflamasi pada saluran pernapasan.  
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Menurut penelitian yang dilakukan Mein(2008) likopen yang 
terkandung dalam jus tomat adalah antioksidan yang ampuh. Likopen mempunyai 
kemampuan tertinggi menangkap radikal bebas dan menghilangkan singlet 
oksigen. Dengan mengkonsumsi tomat maupun produk tomat ditunjukkan pula 
terjadi penurunan kerusakan DNA, menurunkan stres oksidatif pada limfosit,  
LDL teroksidasi atau lipid peroksidasi.  
Steinberg (2002) menyatakan bahwa pemberian likopen yang 
terkandung dalam jus tomat mempunyaui kontribusi penting dalam menghambat 
inhibisi LDL teroksidasi. Likopen dikatakan mempunyai kemampuan 
menghilangkan singlet oksigen lebih hebat dibanding β-karoten.  
Hasil analisis antara kelompok kontrol dan perlakuan II menunjukkan 
ada perbedaan yang signifikan. Hal ini menunjukkan bahwa efek yang didapat 
dari pemberian jus tomat pada kelompok perlakuan kedua yaitu kelompok yang 
mendapat paparan asap rokok dan jus tomat tidak cukup dapat mendekatkan 
gambaran histologis paru ke gambaran normal. 
 
 
BAB VI 
SIMPULAN DAN SARAN 
 
A. SIMPULAN 
Pemberian jus tomat dosis 900mg/20grBB mencit yang diberikan 
selama 14 hari berturut-turut dapat mengurangi kerusakan histologis sel 
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alveolus paru mencit akibat paparan asap rokok tapi tidak cukup dapat 
mendekatkan gambaran histologis paru kembali ke gambaran normal.  
 
B. SARAN 
1. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut dengan menggunakan hewan 
percobaan yang tingkat spesiesnya lebih tinggi dari mencit , misalnya tikus 
putih, kelinci, atau kera. 
2. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut dengan dosis dan lama pemberian 
jus tomat yang lebih bervariasi. 
3. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut dengan menggunakan zat likopen 
secara tersendiri untuk menemukan kadar yang diperlukan sebagai 
pulmoprotektor. 
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